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STRESZCZENIE
Pacjenci z atopowym zapaleniem skóry (AZS) wykazują zaburzenia odporności wrodzonej
i nabytej, co sprawia, że są szczególnie narażeni na zakażenia bakteryjne (S. aureus),
grzybicze (dermatofity, Malassezia spp., Candida spp.) i wirusowe (HSV, HPV). Wtór-
ne infekcje stanowią integralną część obrazu klinicznego AZS. Niesprawna odporność
w AZS zależy od: uszkodzenia bariery naskórkowej (genetyczny defekt filagryny i cera-
midów), zmienionej funkcji receptorów CARD4/Nod1, CARD15/Nod2, TLR2 oraz TLR4
lub komórek biorących udział w reakcji odpornościowej (neutrofile, komórki NK, komórki
Langerhansa) oraz zmniejszonego wytwarzania peptydów przeciwdrobnoustrojowych
przez keratynocyty. Infekcje są dobrze udokumentowanymi czynnikami zaostrzającymi
AZS i w przypadku pogorszenia stanu chorobowego pacjenta należy zawsze o nich pa-
miętać. W czasie zaostrzeń objawów AZS ważną rolę odgrywa terapia z zastosowaniem
odpowiednich preparatów działających na drobnoustroje.
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ABSTRACT
Patients with atopic dermatitis (AD) exhibit defects in innate and acquired immune re-
sponses resulting in a heightened susceptibility to bacterial (S. aureus), fungal (derma-
tophytes, Malassezia spp., Candida spp.), and viral infections (HSV, HPV). Secondary in-
fections are an integral part of the AD clinical picture. Defective immunity is related to:
damaged barrier of stratum corneum (genetic defect of filaggrin gene and ceramides),
abnormal CARD4/Nod1, CARD15/Nod2, TLR2 and TLR4 receptor function as well as de-
creased activity of cells playing a role in immune reactions (neutrophils, NK cells and
Langerhans cells), and reduced production of antimicrobial peptides by keratinocytes.
Infections are well documented as triggers of AD and always deserve critical considera-
tion in a patient whose condition has deteriorated. During exacerbations of the AD, treat-
ment with proper antimicrobial agents has been shown to be of great value.
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Atopowe zapalenie skóry (AZS), czyli wy-
prysk atopowy, jest zapalną, przewlekłą i na-
wrotową chorobą skóry, której dominujący
objaw to uporczywy i bardzo nasilony świąd.
Zmiany skórne mają typową lokalizację
i charakterystyczny obraz. Do rozwoju AZS
dochodzi na skutek współdziałania czynni-
ków genetycznych, uszkodzenia bariery na-
skórkowej, zaburzeń układu immunologicz-
nego i czynników środowiskowych. Wśród
najczęstszych czynników wyzwalających lub
zaostrzających objawy AZS, oprócz alerge-
nów pokarmowych, powietrznopochod-
nych, kontaktowych, środków drażniących
i stresu, należy wymienić również mikroor-
ganizmy. Za nasilenie skórnych zmian zapal-
nych często, zwłaszcza u dzieci, są odpowie-
dzialne infekcje.
Istnieje wiele synergistycznie uzupełnia-
jących się przyczyn zwiększonej podatności
skóry atopowej na rozwój infekcji bakteryj-
nych (S. aureus), grzybiczych (dermatofity,
Malassezia spp, Candida spp) i wirusowych
(HSV herpes simplex virus, HPV, human pa-
rvovirus) (tab. 1). Utrata wrodzonej aktyw-
ności przeciwbakteryjnej przez pacjentów
z AZS wiąże się głównie z uszkodzeniem in-
tegralności warstwy rogowej (defekt filagry-
ny i ceramidów) i zasadowym odczynem po-
wierzchni naskórka. Zredukowana zawar-
tość lipidów naskórkowych prowadzi do
zmniejszonego wiązania wody i zwiększenia
jej przezskórnej utraty (TEWL, transepider-
mal water loss), co przyczynia się do wysusze-
nia i pękania naskórka, a w rezultacie uspo-
sabia do rozwoju infekcji [1–4]. Nadmierna
predyspozycja do zakażeń jest związana tak-
że ze zmienioną funkcją receptorów TLR2,
NOD1-2 oraz C14 i komórek biorących
udział w reakcji odpornościowej (neutrofi-
le, komórki NK [natural killer], komórki
Langerhansa). Podczas osiedlania się na
skórze atopowej, drobnoustroje namnażają
się znacznie łatwiej niż na skórze zdrowej,
ponieważ w przebiegu AZS istnieje niedo-
bór produkowanych przez keratynocyty pep-
tydów przeciwdrobnoustrojowych (AMP,
antimicrobial peptides), takich jak LL-37
i b-defensyny (HBD, human-b-defensin).
Cząsteczki te odgrywają ważną rolę obronną
przeciwko wirusom, bakteriom i grzybom [1, 5].
Obniżone stężenie AMP w skórze atopowej
może być wynikiem hamowania ich wydzie-
lania przez zwiększone stężenie cytokin wy-
twarzanych przez limfocyty Th2 [6].
Szeroko stosowane w leczeniu AZS miej-
scowe glikokortykosteroidy (mGKS) mogą
nasilać uszkodzenie bariery naskórkowej
i zwiększać ryzyko rozwoju infekcji (tab. 2).
Prawdopodobieństwo pojawienia się takich
działań niepożądanych koreluje z siłą dzia-
łania mGKS (tab. 3), częstością i miejscem
aplikacji, czasem trwania terapii, wiekiem
chorego oraz indywidualną podatnością.
Szczególną uwagę należy zwrócić na stoso-
wanie mGKS na wrażliwą skórę twarzy, oko-
lic anogenitalnych i zgięć stawowych, zwłasz-
cza u dzieci [7].
INFEKCJE BAKTERYJNE
Wtórne zakażenie bakteryjne (zliszajcowa-
cenie [impetiginisatio]) objawia się charak-
terystycznymi miodowo-żółtymi strupami
i nasilonym sączeniem zmian wypryskowych [8].
Krosty występują rzadziej, zwykle w obrębie
dłoni i stóp [9]. Najczęstszym czynnikiem
Tabela 1
Czynniki sprzyjające występowaniu
częstych infekcji u pacjentów z AZS
Zaburzenie odporności wrodzonej i nabytej
Defekt bariery naskórkowej
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etiologicznym nawrotowych i przewlekłych
infekcji u pacjentów z AZS jest gronkowiec
złocisty (Staphylococcus aureus) [1, 9]. Nosi-
cielstwo S. aureus jest zwykle pierwszym eta-
pem w rozwoju infekcji, czasem jednak nie
dochodzi do wystąpienia objawów chorobo-
wych. Kolonizacja skóry tym drobnoustro-
jem u pacjentów z AZS waha się od 76 do
100% w obrębie zmian chorobowych i od 51 do
100% w obrębie skóry niezmienionej, pod-
czas gdy w ogólnej populacji bakteria ta wy-
stępuje na skórze 5–30% osób [8, 10]. Pro-
liferacja S. aureus wiąże się bezpośrednio
z gwałtowną progresją zmian skórnych.
W zmianach chorobowych gęstość koloniza-
cji zwiększa się aż 1000 razy [9–11]. Tak eks-
tremalnie wysoki poziom kolonizacji gron-
kowcem złocistym powszechnie spotykany
w AZS nie występuje w żadnej innej zapal-
nej dermatozie [2].
Drapanie jest ważnym czynnikiem
zwiększającym przyleganie bakterii do
uszkodzonego naskórka i ekspozycję na czą-
steczki macierzy pozakomórkowej (fibro-
nektynę, fibrynogen, elastynę, lamininę).
Ściana komórkowa S. aureus posiada spe-
cjalne receptory dla fibronektyny i fibryno-
genu, tak zwane adhezyny gronkowcowe,
umożliwiające bakteriom przyleganie do
keratynocytów [3, 12]. Przyleganie bakterii
zwiększa się również w stanach zapalnych
skóry mediowanych przez limfocyty Th2
i odpowiednie dla nich środowisko cytokin,
a zwłaszcza IL-4, która indukuje produkcję
Tabela 3
Europejska klasyfikacja mGKS
Grupa I: GKS o słabym działaniu
Deksametazon 0,01%
Hydrokortyzon (alkohol lub octan) 0,1–1%
Metyloprednizolon 0,25%
































Ścieńczenie naskórka i skóry właściwej
(hamowanie funkcji keratynocytów
i fibroblastów)
Zwiększona skłonność do zakażeń skóry
Telangiektazje
Zapalenie okołoustne i okołooczne
Rozstępy
Nadmierne owłosienie
Przebarwienia i odbarwienia (efekt działania
hamującego wywieranego na melanocyty)
Rumień posteroidowy twarzy













fibronektyny przez skórne fibroblasty [3, 12].
Potwierdzeniem ważnej roli udziału zapale-
nia mediowanego przez limfocyty Th2
w kolonizacji S. aureus jest zmniejszenie licz-
by tych bakterii po zastosowaniu skutecz-
nych leków przeciwzapalnych, takich jak ta-
krolimus [6].
Nawrotowe infekcje skóry w przebiegu
AZS mogą występować często z powodu
braku wytwarzania cytokin przez limfocyty
Th1 i zaburzenia funkcji cytolitycznych lim-
focytów T [13]. Ponadto monocyty pacjen-
tów z AZS nie produkują wystarczającej ilo-
ści IL-18 (interleukin 18) i IFN-g (interferon
gamma) [14].
Toksyny wydzielane przez S. aureus: en-
terotoksyna A (SEA, staphylococcal entero-
toxin A) i enterotoksyna B (SEB, staphylo-
coccal enterotoxin A) oraz toksyna 1 zespo-
łu wstrząsu toksycznego (TSST-1, toxic shock
syndrome toxin 1), pełnią funkcję superanty-
genów (SAg, superantigen) [15, 16]. Wywie-
rają one bezpośrednie działanie na recepto-
ry limfocytów T (TCR, T cell receptor), indu-
kując produkcję limfokin (IL-2, TNF, tumor
necrosis factor) i cytokin prozapalnych [17, 18].
Mechanizm stymulacji superantygenowej
przyczynia się do wzmocnienia charaktery-
stycznej dla AZS zapalnej, skórnej odpowie-
dzi immunologicznej [11, 19, 20]. Aplikacja
SAg na skórę indukuje jej stan zapalny [21].
Superantygeny uodporniają limfocyty T
na działanie miejscowych mGKS, co pro-
wadzi do oporności AZS na konwencjo-
nalną terapię mGKS [14, 20]. Dlatego
 w nasilonym wyprysku skojarzenie słabe-
go mGKS z lekiem przeciwbakteryjnym
daje lepszy efekt leczniczy niż silny mGKS
w monoterapii [22].
Antygeny gronkowcowe działają w AZS
nie tylko jako superantygeny, ale mogą funk-
cjonować także jako alergeny, ponieważ stę-
żenie specyficznych przeciwciał IgE korelu-
je ze stanem zapalnym skóry zarówno u dzie-
ci, jak i u dorosłych [11, 16, 21]. Kolejne czą-
steczki produkowane przez S. aureus to
a-toksyna oraz białka kationowe NPT-aza i
p70. Alfa-toksyna może szybko indukować
uwalnianie TNF-a, kwasu arachidonowego i
czynnika aktywującego płytki (PAF, platelet-
activating factor) z keratynocytów, poprzez
formowanie przezbłonowych kanałów, za-
chowujących się podobnie do jonoforów
wapniowych [23]. Dwa gronkowcowe białka
kationowe NPT-aza i p70 wpływają na uwal-
nianie cytokin z komórek jednojądrzastych
krwi obwodowej (PBMC, peripheral blood
manonuclear cells) pacjentów z AZS, powo-
dując predominację odpowiedzi Th2 [24].
LECZENIE INFEKCJI BAKTERYJNYCH W AZS
W wielu przypadkach antybiotykoterapia
może być skutecznym sposobem leczenia
pacjentów z przewlekłym AZS, którzy są
nosicielami, lub u których rozwija się infek-
cja gronkowcowa. Antybiotyki miejscowe:
mupirocyna, kwas fusydowy i retapamulina
są użyteczne w leczeniu zlokalizowanego
zliszajcowacenia. Przy stosowaniu antybio-
tyków miejscowych należy bezwzględnie
przestrzegać dawkowania i czasu trwania
kuracji, aby nie doprowadzić do selekcji
szczepów opornych. U pacjentów z rozległy-
mi zmianami gronkowcowymi jest wskazana
ogólna terapia erytromycyną i antybiotyka-
mi makrolidowymi (azytromycyną i klary-
tromycyną) [25].
Ostatnio zaleca się noszenie jedwabnej
odzieży zawierającej czynnik przeciwdrob-
noustrojowy AEM 5772/5 (AEGIS), która,
redukując liczbę kolonizujących skórę gron-
kowców, zmniejsza nasilenie wyprysku [26].
ZAKAŻENIA GRZYBICZE
Powierzchowne infekcje grzybicze (dermato-
fity, grzyby drożdżopodobne) znacznie czę-
ściej dotyczą pacjentów atopowych. Derma-
tofitozy wywołane przez Trichophyton rubrum
występują trzykrotne częściej wśród pacjen-
tów z AZS niż w grupie kontrolnej zdrowych
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nych Malassezia spp. (dawna nazwa Pityrospo-
rum) i Candida spp. są wielocukry (np. man-
nan) i enzymy (np. enolaza). Mogą one za-
równo poprzez odpowiedź immunologiczną
typu I, jak również typu IV, wywoływać i za-
ostrzać objawy AZS. Uszkodzenie bariery na-
skórkowej ułatwia im kolonizację i kontakt
z układem immunologicznym [28].
Grzyby Malassezia (M. furfur, M. sympo-
dialis, M. globosa, M. obtusa, M. restricta,
M. slooffiae i M. dermatis) są składnikiem nor-
malnej flory mikrobiologicznej skóry ludzkiej
i kolonizują warstwę rogową naskórka,
a szczególnie okolice łojotokowe [29]. Wywo-
łują one łupież pstry (pityriasis versicolor),
zapalenie mieszków włosowych (pityrospo-
rum folliculitis) i odgrywają ważną rolę w pa-
togenezie zapalenia łojotokowego skóry (se-
borrhoeic dermatitis). Obecność przeciwciał
IgE przeciwko M. furfur wykryto u 2/3 pacjen-
tów z AZS. Występowały one znacznie czę-
ściej u pacjentów z wypryskiem atopowym
zlokalizowanym w obrębie głowy i szyi [30].
Grzyby Malassezia mogą przyśpieszać dojrze-
wanie komórek dendrytycznych pacjentów
z AZS. W badaniach in vitro wykazano, że nie-
dojrzałe komórki dendrytyczne poprzez re-
ceptor mannozowy wychwytują Malassezia
i indukują nadwrażliwość na te grzyby, nawet
przy braku IgE [31]. Na ważną rolę grzybów
Malassezia spp. w etiopatogenezie AZS wska-
zują wyniki punktowych i płatkowych testów
skórnych, stężenie swoistych przeciwciał IgE
przeciw Malassezia oraz dobre efekty terapii
przeciwgrzybiczej [32–34].
Grzyby drożdżopodobne z rodzaju Can-
dida są składnikiem flory błon śluzowych
i najczęściej kontaktują się z układem immu-
nologicznym poprzez przewód pokarmowy,
a u kobiet także poprzez pochwę [35]. Grzy-
by Candida spp. izolowano częściej z przewo-
du pokarmowego pacjentów z AZS niż osób
zdrowych [36]. Kolonizacja przewodu po-
karmowego przez C. albicans może być po-
wodem ciągłego uwalniania antygenów
i odpowiadać za rozwój przewlekłego AZS
u wrażliwych pacjentów [37]. U pacjentów
z AZS C. albicans powoduje wzrost stężenia
Il-2 i IFN-g, a mannan zawarty w ścianie
komórkowej grzyba może indukować odpo-
wiedź cytokinową o typie Th1 [28]. O waż-
nej roli infekcji grzybiczych w etiopatogene-
zie AZS może świadczyć ustępowanie zmian
atopowych pod wpływem leków przeciw-
grzybiczych [36].
LECZENIE PRZECIWGRZYBICZE W AZS
Szeroki wybór nowoczesnych preparatów
miejscowych dostępnych zarówno w posta-
ci szamponów, jak również w kremach
i w maściach, pozwala na dostosowanie sku-
tecznej terapii przeciwgrzybiczej do prefe-
rencji pacjenta. W przewlekłych infekcjach
grzybiczych jest zalecane stosowanie lecze-
nia skojarzonego preparatem aplikowanym
miejscowo (na przykład natamycyna, keto-
konazol, cyklopiroksolamina) z lekiem ogól-
nym (na przykład itrakonazol lub flukona-
zol). Wiele ze stosowanych obecnie leków
przeciwgrzybiczych charakteryzuje się dodat-
kowym działaniem przeciwzapalnym [38].
Często w przypadkach AZS infekcji grzy-
biczej towarzyszy zakażenie bakteryjne. Za-
lecane są wówczas miejscowe preparaty zło-
żone, zawierające GKS, antybiotyk i lek prze-
ciwgrzybiczy (tab. 4). Na szczególnie wrażli-
we okolice twarzy, fałdów podsutkowych, do-
łów pachowych i pachwinowych, okolice ano-
genitalne, zwłaszcza u dzieci, rekomenduje
się połączenie hydrokortyzonu, natamycyny
i neomycyny. Hydrokortyzon zapewnia bez-
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pieczne działanie przeciwzapalne i przeciw-
świądowe, natomiast natamycyna — silne
działanie grzybobójcze [7, 39]. Równoczesna
stała terapia emolientowa przywraca zabu-
rzone funkcje bariery naskórkowej i ułatwia
eradykację zakażenia [7].
INFEKCJE WIRUSOWE
Infekcje wirusowe częściej dotyczą pacjen-
tów z AZS niż osób zdrowych. Wykazują
tendencje do rozsiewu i rozprzestrzeniania
zakażenia, wywołując wyprysk mięczakowaty
(EM, eczema molluscatum) lub wyprysk
opryszczkowaty (EH, eczema herpeticum) [40].
Uogólnionym wykwitom pęcherzykowym
w przebiegu EH mogą towarzyszyć obja-
wy ogólne: wysoka temperatura, dreszcze
i uczucie ogólnego rozbicia.
Wskazane jest zastosowanie ogólnych
środków przeciwwirusowych: acykloviru
200 mg 5 razy dziennie, a u dzieci poniżej
2. roku życia 100 mg 5 razy dziennie. W przy-
padku nasilonych i rozległych infekcji zale-
ca się podawanie leku dożylnie.
Infekcje wirusem opryszczki mogą być
dodatkowo powikłane zakażeniem gron-
kowcowym, które wymaga odpowiedniego
leczenie przeciwbakteryjnego [41].
WNIOSKI
1. Wtórne infekcje stanowią integralną
część obrazu klinicznego AZS.
2. W przypadku nagłego zaostrzenia obja-
wów AZS lub postaci szczególnie opor-
nych na leczenie, należy zawsze brać pod
uwagę możliwość rozwoju infekcji.
3. U dzieci z AZS nie należy stosować
mGKS o silnym działaniu.
5. U pacjentów atopowych z wtórną in-
fekcją wskazane jest ograniczenie stoso-
wania mGKS lub stosowanie słabych
mGKS w połączeniu z preparatami prze-
ciwbakteryjnymi i przeciwgrzybicznymi.
6. Stała terapia emolientowa przywraca
zaburzone funkcje bariery naskórkowej
i ułatwia eradykację zakażenia.
Tabela 4
Miejscowe preparaty złożone według siły działania zawartych w nich GKS
Skład Nazwa handlowa
Grupa I: GKS o słabym działaniu Pimafucort®
hydrokortyzon/natamycyna/neomycyna
Grupa II: GKS o średnio silnym działaniu Triacomb®
triamcynolon/nystatyna/gramicydyna/neomycyna
Grupa III: GKS o silnym działaniu Triderm®
betametazon/klotrimazol/gentamycyna
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